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視床下部弓状核 (ARH) および下垂体において顕著な Reck発現が認められた。特に下
垂体では、3つの領域 (前葉, 中葉, 後葉) のうち前葉（anterior pituitary gland；以下
APと略]でReck発現細胞が多く見られ、蛍光免疫二重染色により、これらの大部分が




























    
    （論文審査の結果の要旨） 
 
  GPIアンカー型MMP制御因子RECKは、多くのがんで発現低下が見られ、マウス
胎仔発生に必須であることが知られている。一方、Reck ノックアウトマウスが胎生致
死形質を示すため、成体におけるRECKの生理機能は不明だった。本研究では、Reck
発現リポーターマウスおよび２系統の生存可能なReck変異マウス（Hypo, iKO）を用
い、この問題を検討した。Reck 発現リポーターマウスを用いた検索からは、視床下部
の弓状核および下垂体前葉の成長ホルモン（GH）産生細胞において Reck が発現して
いることが見出された。また、２系統のReck変異マウスに共通した特徴として、低体
重、低体長、血中 IGF1濃度低下が見出された。これらの観察から、RECKがGH/IGF1
系を介してマウスの成長や代謝に影響を与えている可能性が示唆された。そこで、Reck
発現量の異なる４種のマウスにおけるGH/IGF1系関連分子（下垂体前葉の４種のGタ
ンパク質共役型受容体GHRHR、GHSR、SSTR2、SSTR5、および肝臓のGH受容体）
の発現量を、免疫染色、定量RT-PCR、免疫ブロット等の手法を用いて比較した。その
結果、RECKが一部の受容体の適正な量の保持に関わることが示唆された。これらの知
見に基づき、申請者らは、RECKがGH/IGF1系の維持を介して適正な個体成長や代謝
の維持に関わるというモデルを提唱した。 
 
以上の研究は、がん抑制因子 RECK の内分泌系維持における新たな役割を示したもの
であり、分子腫瘍学および内分泌学の進歩に寄与するところが多い。 
したがって、本論文は博士（医学）の学位論文として価値あるものと認める。 
なお、本学位授与申請者は、令和２年５月２５日実施の論文内容とそれに関連した諮問
を受け、合格と認められたものである。 
